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Úvod
Kardiovaskulární onemocnění je i přes zlepše-

ní léčebných možností a prevence v posledních 

letech stále vedoucí příčinou mortality občanů 

České republiky. Z více než poloviny se na této 

mortalitě podílí ischemická nemoc srdeční (ICHS). 

Účinnou metodou léčby ICHS je kromě medika-

mentózní léčby provedení perkutánní koronární 

intervence (PCI) s výraznou symptomatickou 

úlevou u nemocných. Po řadu let používanou 

a stále velmi účinnou metodou léčby s vlivem 

na symptomatologii i prognózu nemocných 

především při postižení kmene levé koronární 

arterie, při postižení 3 tepen, při snížené ejekční 

frakci levé komory srdeční (EFLK) a u diabetiků 

zůstává chirurgická revaskularizace myokardu 

(CABG – coronary artery bypass grafting). Obě 

metody mají nízkou mortalitu (PCI < 1 %, CABG 

1–2 %), žádná z nich však není prosta komplikací 

(periprocedurální infarkt myokardu, ischemic-

ko-reperfuzní postižení, srdeční selhání, krvá-

civé, trombotické a neurologické komplikace, 

postperfuzní syndrom atd.). Některé z komplikací 

při chirurgické revaskularizaci myokardu lze snížit 

operací bez mimotělního oběhu (off-pump), ne 

všechny pacienty je však možné bez mimotělního 

oběhu operovat. Podle některých autorů i malé 

zvýšení troponinu po revaskularizačním zákroku 

zhoršuje přežití nemocných, zvyšuje výskyt klinic-

kých příhod a reinfarktů (1). Navíc po revaskulari-

začním zákroku zůstává cca 25 % nemocných dále 

symptomatických a s odstupem od revaskulariza-

ce toto číslo dále narůstá (2). Jednou s možností, 

jak snížit výskyt periprocedurálních komplikací 

nebo procento symptomatických nemocných 

po výkonu, je použití trimetazidinu.

Mechanizmus účinku trimetazidinu
Trimetazidin (Preductal MR) je selektivním in-

hibitorem 3-ketoacyl-koenzym A-tiolázy (3-KAT), 

což je poslední enzym při β-oxidaci volných 

mastných kyselin před vstupem acetylkoenzymu 

A do Krebsova cyklu s produkcí adenosintrifosfátu 

(ATP). Za normoxie je více než 50 % energie myo-

cytu generováno při β-oxidaci mastných kyselin, 

více než 25 % oxidací glukózy  (obrázek 1). Při 

hypoxii dojde po podání trimetazidinu v důsledku 

blokování β-oxidace mastných kyselin k metabo-

lickému posunu ve prospěch glykolýzy, při které 

se spotřebovává na výrobu jedné molekuly ATP 

méně kyslíku (obrázek 2). V důsledku toho dochází 

ke zmírnění buněčné acidózy a ke zmírnění jejich 

následků, především přeplnění buňky kalciem 

(směna vodíkových a kalciových iontů) (3, 4).

Účinek trimetazidinu při PCI
V randomizované studii Kobera byl u 20 

pacientů podstupujících PCI studován vliv 
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Obrázek 1. Schéma metabolizmu myokardu při normoxii
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trimetazidinu na velikost deprese ST úseku 

a na změny vlny T (5). Autoři prováděli při PCI 

na ramus interventricularis anterior levé koro-

nární tepny celkem 3 insuflace balonku vždy 

v pětiminutovém intervalu. Dvě minuty po 2. 

inflaci podali polovině pacientů intrakoronár-

ně 6 mg bolus trimetazidinu. V trimetazidinové 

skupině byl pozorován menší rozsah ST depresí, 

pozdější nástup ST depresí (p = 0,02) a menší 

změny amplitudy vlny T (p = 0,001).

Steg ve své studii zkoumal účinek trimetazi-

dinu během primární PCI (6). 94 pacientům byl 

randomizovaně podán trimetazidin jako 40 mg 

bolus i. v. následovaný infuzí 60 mg/24 hodin 

po dobu 48 hodin vs. placebo. Normalizace ST 

elevací byla v trimetazidinové skupině statisticky 

významně výraznější a rychlejší (p < 0,01). Výskyt 

klinických příhod se při 14denním sledování 

nelišil.

Během PCI tedy podání trimetazidinu sníží 

elektrokardiografický rozsah ischemie, k ische-

mickým změnám dochází později po insuflaci 

balonku a normalizace ischemických změn je 

rychlejší. Nebylo dosud prokázáno, že by byl 

rozdíl ve výskytu klinických příhod mezi sku-

pinami.

Podání trimetazidinu před PCI
V randomizované studii Poloňského byl 

44 pacientům podáván minimálně 4 dny před 

PCI ke stávající terapii buď trimetazidin v dáv-

ce 60 mg/den p. o. nebo placebo (7). Autoři 

zaznamenali po podání trimetazidinu nižší 

maximální elevaci ST úseku (4,05 vs. 2,45 mm; 

p = 0,018), nižší průměrnou elevaci ST úse-

ků (3,29 vs. 1,66 mm; p = 0,001 – viz graf 1), 

delší dobu do nástupu ST elevace (16,9 vs. 

23,6 s; p = 0,05), kratší dobu do normalizace 

ST elevací (28,2 vs. 16,1 s; p = 0,003) a menší 

maximální změnu amplitudy vlny T (9,25 vs. 

4,5 mm; p = 0,005).

V podobně koncipované randomizované 

studii bylo 50 nemocných léčeno klasickou 

antianginózní terapií s/bez přidání trimetazi-

dinu v dávce 3 × 20 mg denně p. o. po dobu 

nejméně 15 dní před PCI (8). Autoři zaznamenali 

statisticky významně nižší hodnotu troponinu 

I (TnI) za 24 a 48 hodin po výkonu ve skupině 

s přidáním trimetazidinu (1,06 vs. 2,92 ng/ml, 

p < 0,01; 0,52 vs. 1,47 ng/ml, p = 0,03). Hladina 

MB izoenzymu kreatinkinázy (CK-MB) se v obou 

skupinách nelišila.

Bonello (9) randomizoval 266 pacientů 

do dvou skupin: první skupina dostala 30 mi-

nut před PCI nasycovací dávku 60 mg trime-

tazidinu p. o., druhá nikoliv. Po podání trimeta-
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Graf 1. Průměrná a maximální elevace ST úseku v kontrolní a trimetazidinové skupině (citace 7)
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metazidinová skupina, prázdné čtverečky – kontrolní skupina; citace 9) (*** p < 0,001)
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zidinu pozorovali autoři statisticky významně 

nižší hodnoty TnI 6, 12, 18 i 24 hodin po PCI 

(p < 0,001) (graf 2).

Lze tedy shrnout, že podání trimetazidinu 

před plánovanou PCI sníží rozsah periprocedu-

rální ischemie i myokardiální nekrózy.

Podávání trimetazidinu po PCI
Účinnost trimetazidinu u nemocných s re-

kurentní anginou pectoris po revaskularizaci 

byla hodnocena ve studii TRIMPOL II (10). 94 

nemocným byl k léčbě metoprololem v dávce 

100 mg denně randomizovaně přidán trimetazi-

din v dávce 3 × 20 mg nebo placebo. Po přidání 

trimetazidinu autoři pozorovali signifikantní sní-

žení počtu anginózních záchvatů za týden a sní-

žení spotřeby nitroglycerinu (p < 0,01). Statisticky 

významně se také prodloužila doba tolerované 

zátěže a celková zátěž (p < 0,05).

Trimetazidin před a během 
chirurgické revaskularizace 
myokardu

Tünerir (11) podával randomizovaně 30 pa-

cientům 3 týdny před plánovaným CABG p. o. 

trimetazidin 3 × 20 mg denně nebo pacebo. 

Měřil pak hladinu troponinu T (TnT) a CK-MB 

před výkonem, 5 minut po výkonu, 12, 24 a 48 

hodin po výkonu. Zjistil, že jak hladiny TnT, tak 

hladiny CK-MB byly 5 minut a 12 a 24 hodin 

po výkonu statisticky významně nižší ve skupině 

s trimetazidinem (p < 0,001) (grafy 3, 4). Hemo-

dy na mické parametry (krevní tlak, srdeční index) 

se mezi skupinami nelišily.

Stejné dávky trimetazidinu po stejnou do-

bu před operací podávali i autoři z Francie (12). 

Odebírali hladinu malondialdehydu (MDA – ved-

lejší produkt peroxidace lipidů) z koronárního sinu 

a zjistili, že 20 minut po reperfuzi dochází k men-

šímu vzestupu hladiny MDA ve skupině s trime-

tazidinem v porovnání se skupinou kontrolní 

(z 1,6 na 1,79 vs. z 1,17 na 2,84 μmol/l, p = 0,014). 

V trimetazidinové skupině také došlo po operaci 

k menšímu poklesu indexu tepové práce levé 

komory (SWI – stroke work index, p = 0,01).

Na otázku, zda lze podáním trimetazidinu 

zmírnit ischemicko-reperfuzní poškození, se poku-

sil odpovědět Iskesen (13). 24 nemocným podával 

randomizovaně trimetazidin 3 × 20 mg denně p. o. 

po dobu 14 dnů před výkonem. Zjistil, že hladiny 

glutation-peroxidázy a superoxid-dismutázy (en-

dogenní antioxidanty) byly po 1 minutě a po 15 

minutách po uvolnění klampáže aorty statisticky 

významně vyšší po podání trimetazidinu než 

v kontrolní skupině (p < 0,05). Hladiny MDA byly 

v uvedeném časovém úseku statisticky význam-

ně nižší po podání trimetazidinu (p < 0,05).

Lze shrnout, že „předléčení“ trimetazidinem 

před plánovanou chirurgickou revaskularizací 

vede ke zmenšení myokardiální nekrózy bě-

hem výkonu. Trimetazidin má projektivní vliv 

na ischemicko-reperfuzní poškození po operaci 

a zmenšuje rozsah pooperační dysfunkce levé 

komory srdeční. Jeho podání nemá vliv na po-

operační hemodynamické parametry.

Závěr
Trimetazidin je účinný při podání před, bě-

hem i po revaskularizačních výkonech. Zmírňuje 

rozsah ischemie, myokardiání nekrózy i ische-

micko-reperfuzního poškození. Jedná se o he-

modynamicky neutrální lék. Jeho účinky lze 

využít především u rizikových nemocných, dia-

betiků nebo pacientů s dysfunkcí levé komory 

srdeční. Doposud publikované studie s tímto 

lékem jsou rozsahem malé s krátkou dobou 

sledování; žádná z nich nebyla koncipována 

jako studie mortalitní. To je zřejmě příčinou, 

proč zatím nebyl prokázán jeho vliv na výskyt 

klinických příhod po CABG nebo po PCI. Osobně 

se domnívám, že nastal čas tento preparát uží-

vat častěji v předléčení především rizikových 

Graf 3. Hladiny TnT (ng/ml) v obou skupinách před výkonem, 5 minut, 12, 24 a 48 hodin po výkonu 

(11). Rozdíly mezi skupinami 5 minut, 12 a 24 hodin po výkonu jsou statisticky významné (p < 0,001). 
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nemocných před revaskularizačním výkonem. 

Jeho užití během revaskularizačních výkonů 

brání t. č. nedostupnost injekční formy léku.
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Graf 4. Hladiny CK-MB (IU/l) v obou skupinách před výkonem, 5 minut, 12, 24 a 48 hodin po výkonu 

(11). Rozdíly mezi skupinami 5 minut, 12 a 24 hodin po výkonu jsou statisticky významné (p < 0,001; 

TMZ – trimetazidin)

Before Surgery 5 min. After
CPB

12 h. After
Surgery

24 h. After
Surgery

48 h. After
Surgery

0

20

40

60

80

140

120

100

CK
-M

B 
(IU

/l)

Control

TMZ


